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1. 緒 言 
o.Loewi(りにはじまり H.Dale(りらにより確立された神経刺激の体液性伝達説は自律神経
節，中枢神経系の Synapseの伝達にも及び，神経線維のない胎盤に於ても多くの Ach及び 
ChEを含んでいるので Burn，Feldberg(3)らは Ach-ChEの生理的意義は神経作用の化学的
物質以外に局在 Hormoneとして個々の器官，組織での代謝に役立つとした。また Hawes， 
Allesくりによると ChEには二種類あることが知られ，神経，筋肉に存するものは Achを特異
的に分解し(特異的 ChE)，肝，血清(人や馬)に存するものは Achの外いろいろの Choli-
nester，非 Choline性の Esterを分解する(非特異的 ChE)といわれている。また特異的 
ChEは生体内に生じた Achを分解するとL、う重要な役割があるが，非特異的 ChEは直接神
経作用との関係が不明瞭であり， DFPなどの強力な抗 ChE剤で殆ど零に迄抑制しでも大し
た障害のないため，非特異的 ChEは生理的意義がないともいわれているO 併しまた一方には
組織化学的方法によると腸管にはその平滑筋に非特異的 ChEがあり， ChEの局在 Hormone
としての作用も考えられて非特異的 ChEは必ずしも生理的に無意味なものではないとも考え
られている。
また動物に於ては人間の場合とは別に種属を異にすると特異，非特異の ChEの区別も異な
り，ラ y トの血清内には特異的 ChEの寄在も知られているO また病的状態に於ける ChEの
変動については肝疾患時に於ては血清 ChE値がかなり低下すること，女任娠或は月経と ChE
、。Lとの関係あることなどの研究があるがその発生，変動機転などなお明らかでないことが多 
私は雌ラ yトを用L、て性週期，副腎刻出，去勢，ホルモン投与等の条件の変化の血清 ChE
に及ぼす影響について検索した。 
1.実験方法 解されるので，その一定時間後に於て残余の Ach 
A. 実験動物 に依り直腹筋の示す収縮の高さを標準量の Achに
実験動物には体重 165--300gの雌ラットを用い 依り直腹筋が示す収縮の高さと比較し得る。
た。 C. 実験条件の吟味 
B. ChE測定法 体重 165--300gの正常性週期をもっ成熟ラット 
ChEの測定は生物学的方法によった。即ち一定 を背位に固定し!頭部を正中切開して頚静脈に達し両
濃度の Ach溶液に酵素を作用させ，一定時間後に〆側頚静脈k充分に露出し，滅菌乾燥注射器にて血液
残った Achの量を Fuhnerの方法に依り Magnus 0.7--1.2ccを採り減菌乾燥試験管に入れ当日叉は翌
装置に懸垂した蛙直腹筋を用いて測定した。 日遠沈して血清を得，氷室に保存し用にのぞんで用
これによると血、清中の ChEによって Achが分 いる。
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血清 0.2ccを採り 10-6Ac4-Ringer液 10ccに 
充分混和し 18....20Cの水槽中に 10.......20m放置し
これを 18---220Cの水槽中に於て蛙直腹筋に作用さ 
せその描く高さを測り，これを 10-6Ach-Ringer 
液の描く高さを 100として比較した。 ・
蛙直腹筋標本作成には新鮮な蛙を断頭し背髄を破 
壊しj 腹部を正中線で切開して直腹筋を損傷しない
様に分離して正中線で左右切半し Ringer液中に約
20min放置し，ー片をとり出し筋両端を糸で結び描
写積粁に連ねて一定の加重により，適当な張力をあ
たえ容量 10ccのガラス円筒中の Ringer液中に浸
すときは約 20min後に平衡状態を保つ様になる。
このとき 10-6Ach-Ringer液と交換するとその
濃度に応じて収縮を来すのでこれを回転円筒の煤煙
紙上に 1m 30sec描かしめる。 Achに応ずる蛙直
腹筋感度は最初の中は一定しないが 3~4間反覆す 
ると一定する様になる故このときはじめて一定時間
経過した(10-6Ach-Ringer液+血清〉液を注入
して各測定間隔を 10mとして測定する。
比較すべき血清群に於ては 10-6Ach-Ringer液 
10ccとの作用時間及びその際の作用温度は必ず同
とー .L，使用する蛙直腹筋も必ず同ーのものを用い
た。 
Achは邦製アセトコ!JY'を用い， また Achは非
常に不安定で特にアルカ P液中では速に分解される
ため重茨酸ソ{〆を除いた Ringer液・を用レた。 
II.実験成績 
A.予備実験 
1. 採血による影響 
(a)生理的食塩水皮注，多量探血;
60%，68%となり各例につききわめて不規則な斐動 、
が認められる(表 3)。
(a) (b) (c)の結果から実験は (b)に従い各種
薬物投与は静注をさけ， 1回の採血量は 0，7cc以下
とし採血回数は 3回迄にと Yめた。
2. 性週期による安化
実験動物としてすべてl唯ラットを用いたのでその
性週期による血、清 ChEの菱化が問題となる。成熟 
雌ラットはその性適期に伴って陸内容物に非常に特
異な菱化が認められ，この~化は 4.......5 日を以て繰
りかえす故発情前期，発情期，発情後期，休止期の
各時期に分けられているが，これらの各時期に於て
採血しその血清による残余 Ach量をみると 8例の
平均それぞれ 67%，68%，66%，69%となり震動を
みとめない(表4)。
3.・手術的操作による影響
副腎，卵巣別出などの操作を行うに先立ち手術的
影響が ChEvこ及ぶかを検するために第 1回採血後
表1. 多量採血各血清による残余Ach量
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第 1回の採血量 1.5ccとし生理的食塩水1.0cc皮
注後第 2回， 3回， 4回と適宜の間隔をおいて 1.5cc 
宛採血する。採血|間隔総計 4h{立迄とする。各血滑
による残余 Ath'量は 6例の平均，回を追うに従っ
て49%，58%，64%，68%となり次第に ChEの減
弱がみられる(表。。 
(b)生理的食塩水皮注，少量採血;
第 1回の採血量 0.7ccとし (a)と同様の条件で第
 
3回迄探血し各血、請による残余 Ach量をみると 10

例の平均52%，53%，54%となり殆んど ChE値に

獲動がない(表2)。
 
(c)生理的食塩水静注，少量採血;
表 2. 少量採血各血清による残余 Ach量
番号|体重|第工回|第E回|第E回I(g) j 7r.t..Lj..!:!.lj 7r.t.L.Lj.!:!.J j 
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 35
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 33 
 35 
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 17
17 
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 45 
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第 1回の採血量 0.7ccとし，生理的食塩 IQ3 52
 ， 
各血溝による残余 Ach量を測ると 5例の平均5回6%， 生理的食塩水1.0cc皮注
I54 

静注後(臼a)と同様の条条.件で 仏Oω.7∞cc宛第 3回迄探血し
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表 3. 生理的食塩水静注少量採血財血清 手術的侵襲も ChE 値に軽度の~化を来させるのみ
による残余 Ach量 であることを確めて後次の実験をす込めた。 
番号|体重|第工回|第E回|第E回I(g) I7r.1'"1=1 I7r.7~~ I 
62 69 652201 
5240 622002 
7465 792003 
28 26302404 
7883 78 
56 1 60 J. 68 
2105 
1. 薬物単独投与 
(a)積物神経毒 
(1)Prostigmine; 注射前探血，生理的食塩水 
1.0cc皮注 15m後採血，ついで体重 100gにつき 
Prostigmine 0.002 mg (以下 Prostigmine皮注は
同畳を意味する)，皮注目 min後に採血する。注射
前，生理的食塩水皮注後， Prostigmine皮注後の血
清による残余 Ach量は， 6例の平均それぞれ 37%， 
生理的食塩水1.0cc静注 
表 4. 各性周期血清による残余 Ach量
番号lτ円強制発情期|発信後期j休止期 
1 36 .36220 34 38 
63 692 225 63 66 
903 91200 94 92 
4 205 84 83 80 88 
5 220 74 75 70 72 
6 230 73 7071 78 
60 647 200 62 61 
8 210 60 5356 55 
o円£U均平 n b  
38%，74%となり Pr・ostigmine皮tLにより著明な 
ChE値の低下を来す〈表 6)。 
(2) P.ilocarpine; Pi10carpineを体重 100gに
つき(以下薬物投与はすべて体重 100gにつき〉皮
注する。注射前，注射後 20min及び 60minの血清
による残余 Ach量は 4例の平均それぞれ45%，44 
%， 47%となり ChE値の愛動はない(表 7)。 
(3) Ergotoxine; Erg叫 oxine3mg皮注する。
注射前，注射後 30Inin及び 60minの血清による残
余 Ach量は 4例の平均それぞれ 53%，58%，59% 
となり ChE値の恋動を認めない(表 8)。 
(4) Atropine; 本実験 2(a)より注射前及び 
A tropine 5 mg皮注 20min後の血清による残余 
l¥ch量は 6例の平均 43%，33%となり Atropine
表 5. 偽手術後の血清による残余 Ach量 皮注により著明な ChE値の増強を来す。(表17参照〉
番号lRJi術前|術後叫術後72h 
55 
40円 
1 200 41 
205 70 71 司、2 
3 215 38 44 
4 210 35 37 
2305 40 46 
6 235 58 64 
AT F Dt
表 6. Prostigmine皮注時の血清
57 による残余 Ach量
73 
番号|もヂ|注射前|器開塩iEO室可立46 
38 l 
44 2 
74 3 
4 
215 
200 
205 
215 
64 
35 
21 
一一一一一一一一『 
65 83 
37 75 
22 72 
44 44 83F D  F D  
5 210 “ 4341 64 
6 170 17 17 68Ether麻酔のもとに開腹し副腎，卵巣附近の脂肪組
織を小豆大ほど切除する偽手術を行ったのち縫合閉
鎖し，翌日及び 72h後採血し各血清につき残余 
Ach量をみると，術前，術後 24h，72 hに於ては
6例の平均それぞれ 47%，53%，55%となり軽度の 
ChE値の滅弱がある(表 5)。 
B.本実験
予備実験より 1回の採血量 0.7cc以下，採血回数 
3回以内にとどめ静注をさけるときは採血間隔に無
関係に ChE値に愛化を認めず，叉ラタトの性週期
による斐動もなく，更に副腎刻出，卵巣別出程度の
平均| 37 38 74 
表 7. Pi10carpine皮注時血清たよる残余 Ach量 
I LL =- rT'"l・番号 iV| 注射前 1~10間協IT玩 
1 67 62170 70 
17 172 190 13 
3 52200 50 54 
454 210 45 49 
平均| 45 44 47 
、¥
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表 8; Ergotoxine皮注時血溝による残余 Ach量 10mg皮注 2h及び 4h後の血清による残余 Ach
民7gotoxine||E皮rg注otoxine番号|需f 注射前 I~ 注 30mlW A 60m 
1 195 79 81 79 

2 
 170 48 48 50 

3 
 190 45 50 55 

4 
 210 40 43 50 
F D  qJV 
58 59 
ぐb)Histamine及び抗 Histamine剤 
量は 4例の平均それぞれ 48%，51%，53%となり 
ChE値の愛動はない〈表 11)。 
(c)麻酔剤。)Phenobぽ bital; 本実験 2(6)より注射前
及び Phenobarbital5 mg.皮注による麻酔時血清
中の残余 Ach量は 6例の平均それぞれ 49%，50%
となり ChE値の斐動はなし、。(表 18参照〉 
(2) Urethane; 本実験 2(c)より麻酔前及び 
(1)Histamine; 注射前， Histamine 1-mg皮
注 15min及び30min後の血清による残余Ach量は 
6例の平均それぞれ68%，74%，76%となる(表 9)。 
(2) Benadryl; 注射前， Benadry 1 10 mg皮注 
2h及び 4h後の血清による残余 Ach量は 4例の
平均それぞれ51%，50%，50% となり ChE 値の~
動はない(表 ~O)。 
(3) Pyribenzamine; 注射前， Pyribenzamine 
表 9. Histamine皮注時血清による残余Ach量
Urethane 0.2 g皮注麻酔時血清による残余 Ach量
は6例の平均それぞれ 49%，53%となり ChE値の
褒動はなし、。(表 19参照〉 
(3} Chloroform ; -8h loroform麻酔前，麻酔 
5min及び 30min後の血清による残余 Ach量は 
4例の平均それぞれ 44%，44%，40%となり ChE
値の斐動はない(表 12)。 
(4) Ether; Ether麻酔前，麻酔 5min及ザ 30 
min後の血清による残余 Ach量は 4例の平均それ
ぞれ 53%，55%，56%となり ChE値の愛動を認め
HMminelHistamine番一一号I休(g)重 I注射前 皮注 15m 皮注 30m 
1 205 59 64 69 
225 68 75 752 
803 195 78 85 
215 51 74714 
-86 89215 825 
68 646 66195 
平均| 68 74 マ6
表 10. Benadryl皮注時血滑による残余Ach量
ない(表 13)。
表 12. Chloroform麻酔時血清による残余 Ach量
4 
唖 
番号|ぺ31麻酔前 l麻酔 5ml麻酔 30m 
1 205 13 15 13 
2 205 73 73 58 
3 210 3232 30 
4 265 59 57 57 
A
44 40 
¥ 
表 13. Ether麻酔時血清による残余 Ach量
番号 l%手!麻酔前|麻酔 5ml麻酔 30m 
1 205 77 79 79 
2 210 30 28 28 
3 180 51 53 53 
4 195 54 58 62 
番号 I，たヂ|注射前 ip間tlpmtt
1 
2 
3 
4 
180 
200 
190 
205 
81 
67 
38 
19 
75 
67 
37 
19 
77 
73 
35 
16 
51 50 50 
今， 
内δEU 
による残余 Ach量 (d) Hormone 
E n d  Fhd 
56平均| 
表 11. Pyribenzamine皮注時血清
l体ー I~é-I.~ IPyribenz. ，Pyribenz. 
番号| (g子|注射前|皮注 ~Zh IEl注 4h 
1 185 45 45 49 
2 220 40 42 44 
3 200 50 52 54 
4 170 60 64 65 
(1) cortone acetate; 注射前， Cortone ace-
ぬ te0.5mg皮注 2h及び 4h後の血清による残余 
Ach量は 5例の平均それぞれ44%，44%，41%と
なり ChE値の蛮動は明らかでない(表 14)。 
(2) ACTH; 注射前;ACTH 1mg皮注 2h及
び 4h後の血滑による残余 Ach量は 6例の平均そ
48 51 53 れぞれ 52%，51%，50%となり ChE値の斐動はな
1 
2 
3 
4 
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い(表 15)。 皮注後とあるはすべて 15min後〉の血清による残 
(3) Estrogen; 体重にか Lわらず Estrogen 余 Ach量は 6例の平均それぞれ 43%，33%，83% 
O.lmg宛 5日間毎日 1回皮注した。注射前及び後の となる。即ち Atropine vこより増強した ChE値は
血清による残余 Ach量は 7例の平均それぞれ 71 Prostigmineに依り強度に低下せしめられる〈表
%， 70%となる。 Estrogen連続皮注による ChE 17)。
値の愛動はない(表 16)。 (b) Phenobarbital麻酔時 Prostigmine皮注;
表 14. Cortone acetate皮注時血清 注射前， Phenobarbital 5 mg皮注麻酔時つい
による残余 Ach量 で; Prostigmine皮注後の血清による残余 Ach量
l低菅| ιI Cortone IC~ は6例の平均それ 49%，50%，87%となる。即ち 
番号[I"I'-(g)-J注射目uJ 跳 2h|五注 4h 
Phenobarbital麻酔時に於ても Prostigmineに
1 230 62 66 
2 230 61 61 
3 185 52 52 
4 175 3 3 
5 200 40 司 40
依り著明な ChE値の抑制を来す〈表 18)。
57 
42 
くc) Urethane麻酔時 Prostigmine皮注;
3 表 17. Atropine前処置後 Prostigmine
40 皮注時血清による残余弘ch量
4 
番号 lぺ矛|注射前 I~宮誌な段差i雷2e 
1 230 2947 
2 195 22 36 
3 235 54 43 
4 200 6368 
190 175 43 
6 175 1125 
q O  
平均| 
Adt 
44. 41佳 
表 15. ACTH皮注時血清による残余 Ach量
番号内fi注射前1JF号hltgyh 
45 35190 49 
44 ‘45 44.215 
79 79210 79 
8484300 85 
80 
62 
95 
98 
90 
75 
33 83 
ワ 臼  
49 49495 250 
6 66 6185 
表 18. 
p h u
Phenobarbital麻酔 Prostigmine
皮注時血清による残余 Ach量51 50平均|
表 16. Estrogene皮注血清による残余 Ach量
番号|ぺf!注射前|雪tす立 
1 220 
2 220 
3 210. 
4 190 
5 210 
6 190 
7 270 
78 
58 
49 
81 
76 
81 
76 
80 
63 
49 
76 
68 
84 
76 
|iPIlenobar-!l| P皮ros注tig目(mine番号|ぺJ注射前 lbital麻開時 m 
1 260 56 56 98 
2 175 52 52 94 
3 190 41 39 79 
4 165 32 32 68 
5 215 58 58 92 
205 56 60 90 
一一一 a Q u  
佳 50 87 
表 19. Urethane麻酔 Prostigmine
977759内4
円 
噌 
£口 
口 
唱唱
4
告
547443 
i 
噌可
4ムE
2. 諸種薬物前処置後 Prostigmine皮注 番号|区宇|注射前iF官官IP;言電2e
onL Udιτ 00ponO
LPO
6RU
iTiRU tmhuanT
i
nU 
70 皮注時血清による残余Ach量
Atropine，Phenobarbital，Urethane，Chloro-
formを選びそれぞれの前処置後 Prostigmineを
円 。
可 
tRUAιτ
皮注じて Prostigmineの作用が阻害されるかどう 円 
かを調べた。 
(a) Atropine前処置後 Prostigmine皮注;
注射前， Atropine 5 mg皮注 20min後ついで 
平均l 53 71Prostigmine皮注目min後(以下 Prostigmine 
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表 20. Chloroform麻酔 Prostigmine (b)副腎刻出，薬物投与
皮注時血清による残余 Ach量 (1)副腎刻出動物 Histamin皮注; 射出 72h
番号川本軍! IChloroform!Prost山 mln品いeg)'-j麻酔別 l麻酔時!皮注15m 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
170 
170 
200 
280 
220 
250 
47 
43 
51 
29 
43 
28 
53 
47 
56 
29 
47 
33 
74 
5τ 
85 
54 
76 
56 
平均| 
n U4
44 67 
後に Histamine1 mg皮注する。注射前，注射後 
15min及び 30minの血清による残余 Ach量は 6
例の平均それぞれ 39%，41%，43%となり ChE値
の蛮動をみない(表 22)。 
皮注;nine1.Prostig副腎剃出動物(2) 注射前
血清，副腎別出後 72hの動物に Prostigmine皮注
目 min及び 30min後の血清による残余 Ach量は 
6例の平均それぞれ 45%，79%，81%となる。即ち
副腎脱落時に於ても Prostigmine皮注により ChE
注射前， Urethane 0.2 g皮注麻蹄時ついで Pros.-
tigmine皮注後の血清による残余 Ach量は 6例ぬ
平均それぞれ 40%，44%.，67%となる。即ち Pros-
tigmineによる ChE値の抑制は中等度である(表 
20)。 
3. 副腎射出 
(a)副腎別出による影響
(1)副腎剃出 24h後の ChE値; 背部皮膚切聞
により腹腔に入り両側の副腎を被膜を傷けぬ様に周
囲脂肪最鴎iと与もに充分別出してのち腹壁を縫合閉
鎖し 24h後に採血する。術前及び術後の血、清によ
る残余 Ach量は本実験 3(b)(4)より 6例の平均
それぞれ 51%，34%となり副腎劉出により著明な 
ChE値の増強を来した。〈表 25参照〉 
(2)副腎刻出 72h後の ChE値; (1)と同様に
{j貰は著明に抑制される(表 23)。 
(3)副腎創出動物 Ether麻酔; 別出 72h後に
於て Ether麻酔を施す。麻酔前，麻酔 5min及び 
30min後の血清による残余 Ach量は 4例の平均そ
れぞれ 59%，60%，62%となり副腎欠除時に於
ても Ether麻酢により ChE値の斐動は起らなし、
(表 24)。 
(4)副腎別出後 Cortisone皮注; 本実験 3(a) 
(1)に於て副腎別出後著明な ChE値の上昇をみた
ときに Cortisone0.5 mg皮注 4h値をみた。別出
前，刻出 24h及び Cortisone投与4h後の血清に 、に
よる残余 Ach量は 6例の平均それぞれ 51%，34%，
表 22. 副腎刻出動物 Histamine皮注時

血清による残余Ach量

して術前及び術後 72hの血清による残余五ch量は 
1例の平均それぞれ 44%，38%となり手術的操作
による対照群に比してやはり著明な ChE値の増強
を示しているく表 21)。
表 21. 副腎剃出 72時間後の血清
による残余 Ach量
官目白  
番号|体ω霊 術前(号Jt易LP 
1 220 64 55 
2 190 61 53 
3 215 56 53 
4 210 61 49 
5 240 58 58 
6 230 52 46 
7 220 49 37 
8 190 33 31 
9 195 18 14 
10 240 17 14 
1 '13195 13 
AA
38 
|休菅 I'L'--..'-''<-IHistamine I 
番号 lvtgf|注射前|皮注 is';-I皮注 30m 
1 190 52 52 
2 190 2316 
3 60 62220 
4 200 15 18 
5 180 70一68 
6 24 20 
39 41 
210 
43 
表 23. 副腎別出動物 Prostigmine皮注時
血清による残余 Ach量
番号it手!注射前iすぎ習:ejI宣言宅52e 
58 
ー 
941 235 88 
210 . 912 61 87 
853 190 43 87 
4 93200 54 93 
685 205 38 67 
6 5716 49195 
79 8145 
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表 24. 副腎別出動物 Ether麻酔時
血清による残余Ach量
Eth3e0 麻酔rm番号 体(g)重(|麻酔前|iEtTL麻酔 
1 240 80 80 82 
2 170 4545 49 
3 180 5250 54 
4 195 60 64 65 
59 60 62 
表 25. 副腎別出後 Cortisone投与時
血清による残余 Ach量
番号 iRg字|術前l 後|笠宮sγ:副警P
1 215 59 53 59 

2 
 220 22 1 22 

3 
 200 2163 33 

4 
 17 29 

5 

195 38 
66 

6 

180 62 52 
61 52 67195 
51 34 46 
表 26. 副腎刻出後DOCA投与時血清
による残余Ach量
番号|体重|術前|副腎刻出後 !D句互夜注|(g) I'VI'.J (jlJ I 24 h I 3 h 
200 I 84 I 80 

210 I 78 I .67

1234
190 I 67 I 53 

190 I 42 36 
'1 
5 205 I 36 25 
平均! 61 52 
46%となる。即ち副腎易IJ出により著明に増加した 
ChE値は Cortisone投与により再び獄弱するく表 
25)。 
(5)副腎刻出後 DOCA皮注; 別出前，別出 24 
h後及び DOCA1mg皮注 3h後に於ける血清によ
る残余 Ach量は 5例の平均それぞれ 61%，52%， 
64%となる。即ち副腎別出により著明に増加した 
ChE値は DOCA投与により減弱にむかう(表26)。 
4:卵巣刻出 
(a)卵巣捌出による影響
(1)卵巣別出 72h後の ChE値; まず採血して
後 Ether麻酔のもとに腹部正中切開により両側卵
巣を別出，切開創を縫合する。 72h後に採血して術
前，術後の血清による残余 Ach量を測ると 7例の
平均それぞれ 37%，58%となり手術による影響を考
慮、しでも去勢によって著明な ChE値の低下を来す
(表 27)。 
(2)卵巣別出 1ヵ月後の ChE値; 卵別後 33日
及び 38日目に採血しその血清による残余 Ach量を
見ると 4例の平均それぞれ 65%，67%となる。即ち
卵劉後約 1カ月以上経過した動物では ChEの愛動
はない〈表 28)。
表 27. 卵巣別出 72時間後の血清に
よる残余 Ach量
言す1ぺf l 術前 I~W菊ip夜
1 220 8672 
2 195 15 29 
21200 563 
220 24 464 
170 54 725 
226 210 51 
180 48 657 
37 58 
表 28. 卵巣別出 1カ月後の血清に
よる霊長余 Ach量:
平均!
番号 1%ヂ(裂白星;易問8日後 
1 
2 
3 
4 
210 82 83 
200 62 70 
190 53 53 
185 61 
平均| 65 67 
(b)卵巣刷出動物薬物投与
(1り〉卵巣易刻1出動物 Estrogen投与; 卵易剃 1後 1カ
月以上を経過じたラツト(l以以J孔、下悶様〉に毎日体重に
カ
目目ごろより著明な陸上皮細胞の角化を来すが6回
皮注して後採血する。住専j前及び後の血清による残
余 Ach量は 6例の平均それぞれ 53%，68%とな
る。即ち Estrogen皮注によって ChE値の誠弱を
来す(表 29)。 
(2)卵巣刻出動錫 Prostigmine兵注; 卵別ラッ
トをまず採血しついで生理的食塩水1.0cc皮注後探
血， Prostigmine皮注後採血し各血清による残余 
Ach量をみると 5例の平均それぞれ 45%，46%，63
%となる。即ち卵巣欠除時に於ては Prostigmine
による ChE値の滅弱は著明ではなし、(表 30)。 
(3)卵巣刻出動物 Atropine前処置後 Prostig-
mine皮注; 卵刻ラットに Atropine 5 mg皮注 
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20min後， Prostigmine皮注を行う。注射前， 表 31. 卵巣別出動物 Atropine前処置後 Prostig-
Atropine注射後の血清による残余 Ach量は 5例 mine皮注時血清による残余 Ach量
となる。即ち正常37%る，339，40%の平均それぞれ 
時に比べて Atropineの作用も， Prostigmineの
作用も著明でない(表 31)。 
(4) 卵巣射出動物 Phenobarbital 麻酔時 Pros~ 
tigmine皮注; 麻酔前， Phenobarbital 5 mg皮
注による麻酔時及び Prostigmine皮注後の血清に
よる残余 Ach量は 5例の平均それぞれ 44%，43%， 
61%となる。即ち Phenobarbital麻酔により ChE
値は愛化がないが Prostigmine皮注により正常時
ほど著明に ChE値は抑制されない〈表 32)。 
(5)卵巣別出動物 Urethane麻酔時 Prostig-
mine皮注; 麻酔前， Urethane 0.2 g皮注による
麻酔時及び Prostigmine皮注後の血清による残余 
Ach量は 5例の平均それぞれ 15%，16%，20%と
なる。即ち Urethane麻酔により ChE.値に愛化 
なく， 'Prostig士nineを皮注するも ChE値の減弱
はきわめて少い(表 3;3)。 
(の卵巣刷出動物 Chloroform 麻酔時 Prostig~ 
mine皮注; 麻酔前， Chloroform麻酔時及び
Prostigmine皮注後の血清による残余 Ach量は 5 
例の平均それぞれ 51~る， 51%，64%となる。即ち 
Chloroform麻酔により ChE値に菱化なく。
表 29. 卵巣別出動物 Estrogen投与時
血清による残余 Ach量
番号|体重|投与勺 |EstrogenI . 'eg)" 11X-S<-f.l1jI投与後 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
220 
200. 
220 
210 
180 
160 
42 
20 
84 
29 
61 
83 
53 
41 
97 
58 
68 
90 
F Dq a  
68 
表 30. 卵巣別出動物&Prostigmine皮注時
血清による残余 Ach量 
体 引生理的食塩水:Prostigminel(zヂ1-注射削 1.0∞皮注後!皮注後 15 
1 185 54 59 71 
2 270 34 29 41 
3 185 30 35 65 
4 215 53 56 81 
5 230 54 49 56 
‘平均l 45 46 63 
番号||体(g)重 1注射汁， 1皮， opin後 ros neAtr注 elip皮 注向1m5im
1 185 32 11 9 
2 180 32 30 30 
3 190 42 38 46 
4 220 31 24 38 
5 205 64 60 60 
平均j 40 33 37 
表 32. 卵巣易lJ出動物 Phenobarbital麻酔後r
Prostigmine皮注時血清による残余 Ach量
番号|も手!麻酔則禁e官官iY警官26 
1.1 250 1 36 39 43 
2' I 220 31 38 -63 
3 I 175 60 56 83 
4 I175 I63 I 58 67 
5 I235 I28 26 I 48 
平均!• 44 43 61 
表 33. 卵巣別出動物 Urethane 麻酔後 Prostig~ 
mine皮注時血清による残余 Ach量
時e Prostig1m5mine番万口 I体(g)重 I麻酔ι別 j麻Ure酔出an 皮注 
19 21185 91 
1921 172 190 
2116220 163 
594 205 9 
2916210 165 
2716182006 
， 白、 nA u平均: 15 16 
表 34. 卵巣刻出動物 Chloroform麻酔後 
prostigmine皮注時血清による残余 Ach量
番号|今fl麻昨判官官foFiZ1i官主e 
1 42230 38 51 
2 42250 40 64 
773 230 71 71 
744 62 63250 
54405 185 40 
ー
噌
ゐ
E平均|
FHU 
51 64 
Pr・ostigmineを皮注するも ChE値の減弱は少い
(表 34)。 
IV.総括
緒言に述べた様に神経刺激の化浮的伝達の面から
崎、
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生体内に於ての Achの重要性は云う迄もないが， 各種薬物単独投与時に於ける ChE活性値に及ぼ
これを分解する ChEの生体内に於ける態度につい す影響をみるとこれは副安感神経に関連を有する如
ては不明な点が多いのでこの点についていさ Lか迫 〈思われるが，多国(11)は副交感神経の切除により
求を試みた。 ChE値の滅弱を来し，交感神経切除により著増を
実験方法としては正確度に於てはまさるが生理的 来すといわ叉原島，菊野は熱帯住民につきその副
条件にはかなり遠い牝浮的方法よりも，きわめて生 交感神経的態勢により ChE値が減弱してし、るとい
理的条件に近い点から生物学的方法を採り，実験条 う。併し Augustinssonによると Prostign:tineの
件を厳格にして，殊に使用する蛙直腹筋を可及的新 作用は Achの ChEに対する至適濃度をたかめる
鮮なものを用いることにより正確度を保った。 結果 ChEの抑制をあらわす結果になるとし、う。
また各血清群を比較する場合に異る直腹筋を用い Atropineが Achの作用に括抗して副交感神経の
ると値が定まらないので，必ず同一新i 作用を無効果にする作用あるにもか Lわらず，私の鮮蛙直腹筋を
用いて誤差を最少にとどめた。 実験に於て Atropine応用後も Prostigmine皮注
先ず予備実験として ChEの消長をみるためには によりやはり著明な ChE減弱を来したことから考
なるべく頻聞の採血が望ましいので，それ自体によ えて Prostigmilleの作用は副交感神経を介して生 4
る影響の有無を考慮する必要があるが，大量の採血 ずる Achの分解に関係する酵素型に作用するもの
即ち貧血は著明な ChE値の減少を伴うので実験に と考えられ，このことは MallniIig，Lang，Hall(12) 
使用した体重 200g前後の雌性ラットに於ては 1回 らの Eserineにつし、ての実験結果と一致する。
の採血量は 0.7cc以内とし採血回数は 3回以内に 植物神経毒のうちでは Prostigmineは著明な活
とどめる必要があることを知った。叉薬物投与は静 性値の滅弱を来し Atropineは著明に増強させるが
注をさけることふした。 麻酔剤については研究者により或は ChE値の増大
性適期に於ける ChE値の斐動は認められず，叉 があり或は滅弱があるといわれており，同一薬物に
手術的操作による ChE値に対する影響もきわめて ついても異論があり私の実験ではその他のものにつ
少であることを確めることが出来た。 いては活動があるとは思われなかった。 
Everett，Sawyer(りは卵巣易Ij出時の Estrogen ラットに Histamineを体重 100g当り 1mg，皮
分泌停止の影響とあL、まって ChE値の減弱が著し 注しても何らの症状を惹起せず，ラットは Hista-
くなる ι去っているが私の実験ではさして顧慮する mineに対しきわめて耐性が強し、。 Feldberg(JJり
に及ばないものと考える。 Schilfによると静注の場合致死量は体重 100gにつ
次に動物の季節による ChE怖の~動については き 17---50mg にも及ぶとい~，従ってこの程度の皮
菊野くのは高温時に減弱すると云い，長屋，土代，佐 注では Histamine-Schockも起さないし叉 ChE
藤(7)仰などは夏季は冬季よりも減弱すると云う。教 値の震動も見られなかった。 Histamine-Schockに
室の窪田(9)は冬季の方が夏季よりも減弱するとし、っ よっては血清 ChE値の斐動があるという者と然ち
ているが，木実験で‘は同一動物を長期間にわたり観 ずとし、う者があるが， Hjort(14)によると人で His-
察しないため季節的安動は考慮外であるが，実際に tamine-Schock及び Allergie疾患時、 ChE値は 
10-6 Ach液と血清との混和時聞を四季を通じて同 不~であるといっている。
一時間とすると残余Ach.量は冬季はきわめて多く， 抗 Histamine剤として Benadryl及び特に組
夏季はきわめて少くなるため，即ち冬季の方が夏季 織間着性の強いといわれる Pyribenzamineを投
よりも ChE値が減弱しているため，作用時間を 10 与した場合の何れも ChE値の安化は認められなか 
--20minの聞とし 200C前後に於て実験した。 った。
また血清 ChEの安定i性については Augustill・ 大脳皮質麻除剤である Chloroform，Ether，脳 
~son(lO)によると無菌，暗室，低温保存で数年間に数 幹麻~jl~剤で、ある Phenobarbital，及びその中間と
%の活性値低下あるのみとし、う。故に 1週間内外の いわれる Urethaneなどで麻酔をほどこすときも
無菌的，氷室保存は問題とならない。また基質濃度 ChE値の斐動は著明ではない。
については Ach過剰でも ChEは阻害されず，基 正常動物に Cortisone，ACTHを投与しでも叉
質溶液pHはpH3.-...pH‘ 10の問で ChEは阻害さ Estrogenを連続投与しでも ChE値に菱化を来さ
ヘれないから本実験の条件では不合理はなし、。 なかった。 Jorda，Wollfは CortisoneとACTH 
『 
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の連続投与によって ChE値が僅かに増加するとい 更に去勢した雌ラットに Estrogenを連続投与する

うがあまり著明なものでなく 1回の注射で増強を来 と少くとも 3自の潜伏期をおいて活性度の上昇を来

したというのは疑問であるとし、う。 すと云ってし、る。私の実験では去勢後 1カ月以上を

何れにしても卵巣，副腎を有する正常な動物では 経過した雌ラットに毎日 Estrogenを O.lmg宛 6

副腎を刺激じても叉 Estrogenの卵巣に対する刺激 回投与して 3日目噴より充分な陸上伎の角化を起し

作用も ChEの斐動となって現われない。 たにも拘らず ChE値はかえって被弱した。対照と
 
Phenobarbital，Urethane，Chloroform麻酔 して正常性週期を有する雌ラットに Estrogenを同
時に於ても Prostigmine皮注によっで正常時と同 様投与しでも叉去勢後 33日及び 38日の ChE値も "-
じく ChE値の減弱が起る。その程度は Urethane， 菱化はなかった。 
Chloroform麻酔時ではあまり著明でなし、。 叉去勢ラットに Prostigmine投与を行うも ChE
両側副腎別出に依ってラットは不安，重量慾減退， 値の抑制は正常時及び副腎別出時に比べて僅少であ
0-・Chlor，Urethane，Phenobarbital，Atropineり， 下野Ii，呼吸困難を起し次第に全身衰弱を来して死に
いたるが，一般に全身衰弱時には ChEの滅弱を来 form前処置後 Prostigmine投与を行っても ChE
.すにも拘らずか Lる状態に於てもなほ ChE値の上 値の抑制は正常のものよちはるかに僅少でィことに
昇がある。即ち私の実験に於ては副腎別出 24h及 Atropine，Urethane前処置の際抑制は殆んど見
び 72h後に於ては衰弱の影響及び開腹の影響に打 られなし、。
ち勝って著明な ChE値の増強を招き，この活性値 これらのことから考えて卵巣の存在は明らかに
の増加は副腎皮質ホルモ yで、ある Cortisone，DO ChE値の愛動に対し支配的で、あり活性度を高める 
CA投与によって減少する点から見て副腎皮質ホル 如く作用するが， Estrogenそのものが ChEに直
モンは血清 ChEに対してかなり強力に抑制的に働 接関係ある之は思えないので別の臓器を介して或は
いているものと思われる。 Estrogenが他のホルモンの分泌を促してそれによ
副腎別出動物に Histamine皮住， Ether麻砕を る二次的の作用であろう。

行うもE常時と同じく ChE値に安化なく， Pro- 叉麻酔時には Prostigmineによる斐動はきわめ

stigmine投与によってやはり著明な活性値の滅弱 て少いことから卵巣一脳のある部分との関連が考え

をみた。 られ，卵巣よりの支配的刺激をうけて ChEに効果

血清 ChEと卵巣との関係につし、ては Sawyer， をあらわす場所が脳中にあること主考えている。
 
Everettのラットにつし、ての報告があり結論とし Everett，•Sawyerは Lactationの際 ChE値

て Estrogen濃度と ChE値は平行するという。 の著しい低下を来すことを知り，その原因は正常ラ

私の実験に於てラットの各性週期には ChEの愛動 ットの何れの時期にも見られぬ様な強力な酵素製造

を認めなかったが，この点については Sawyer， 組織の抑制が考えられる。これは Androgen(著者

E'verettも同じ見解を示し各適期に於て当然考え は ChE値の抑制を来すとい。う〉に似た作用を有す

られる Estrogenの消長が刺激となっても効果とし る'ホルモシに依って起るか，或は副腎皮質ホルモ Y

て現われぬ中に次の週期が来るために ChEの安寧] のあるものに依って起るかの何れかであると云って

をあらわす暇がなし、ものと考える。 いるが"/$:実験に於て副腎が著明に ChEを抑制す‘・

卵巣易Ij出による影響については別出後 72hに於 ることはこの後著の説をうらづけるものである。

て著明な QhE値の滅弱を起すことを認めたが Nelson(l6)が Cortisone投与叉副腎皮質の活動
 
Everett，Sawyerも雌ラットの去勢によって直ち によって乳、汁分泌を促進させたことも考之合せて

に迅速な ChEの減少が起り次第に減少度はゆるや Lactation，副腎， ChE値の関連がはっきりしてく

かとなり約 20日後より低値を長く持続するとしヴ。 るであろう。

む ず び
神経活動の化学的機構の薬理学的研究にあたり， とくにヲヅトの副腎並びに卵巣刻出が諸種
薬物応用時の血清 Cholinesterase活性値に及ぼす影響について検索し次の結果を得た。 
(1') 蛙直腹筋を用いて-Cholinesterase活性値を生物学的に測定するにあたり，採血， 性 
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周期手術的侵襲について吟味を行った。 
( 2) Cholinesterase活性値に対し季節的影響がみられるので 200Cにおいて実験した。 
( 3 ) Prostigrnineは Cholinesterase活性値を抑制し， Atropjnは増強させる。 
( 4) Chloroform，Ether，Urethane，Phenobarbital などの中枢麻酔薬では Cholines~ 
terase活性値の変動は著明ではない。 
(5) ラットでは Histamineにより Shockを起さず， Cho1inesterase活性質も変らな
い。また抗 Histamine薬の Benadry1，Phribenzamineも変化を与えない。 
(β) 正常ラットに Cortison，ACTHを投与しても，また Estrogenを連続投与しでも 
Choli:nesteraseには変化を与えなし'0 
(7) 各種麻酔薬応用時にも Prostigmineの皮下注射で Cholinester・aseの減弱がおこる
が正常の場合より弱く， Urethane，Chloroformでは著明ではなし'0 
(8) 両側副腎刻出により Cholinesterase値の上昇があり， Cortisone，DOCにより減
ずる。 
(9) 両側副腎刻出動物に Histamineを皮下注射すると Ether麻酔では Cholinesterase
に変化なく Prostigmine投与による変化にも影響を与えない。 
(10) 卵巣刻出によっては著明な Cholinesterase活性値の抑制を示し， Estrogen投与に
よっても長く快復しない。 
(11) 去勢ラットに Prostigmineを投与すると Cholinesteraseの抑制は僅かで， Atro-
pin，Urethane前処置の際にも抑制は殆んどみられない。
すなわち卵巣は Cholinesterase活性値の変動に支配的であり，高めるように作用する。 
(12) 麻酔時に Prostigmine応用時の Cholinesterase活性値の減弱作用の抑制と卵巣別
出時の変化並びに Cottisoneの作用による変化などより Cholinesterase活性値は中枢と副
腎及び卵巣ホルモンとの関連においてかなりの影響を受けるものと考えられる。
稿を終るにあたり終始御懇篤な御指導御校聞を賜わった小林教授に深く感謝設します。
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